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はじめに
　血管炎をきたす一群の疾患に血管炎症候群1）とい
う名称が与えられ，臨床的および病理学的検討が続
けられている．ここに含まれる疾患の多くは原因不
明であることと同時に，治療にも抵抗性であるが，
特異的な自己抗体が証明される一部の疾患には早期
の免疫抑制療法が有効である2）．
　最近，好中球細胞質に対する自己抗体が壊死性血
管炎の発生機序に関与することが明らかになり，そ
の対応抗原がmyeloperoxidase（以下MPOとす
る）であることが解明され，このような血管炎は抗
MPO抗体関連血管炎として扱われるようになって
きた3）．
　今回，肺線維症の経過中に四肢の循環障害が出現
した症例において，抗MPO抗体が検出されたので
報告する．
症 例
　患者：71歳，男性．
　主　訴：二二III指，右第1趾先端の壊死と二二．
　家族歴：特記すべきことなし．
　既往歴：昭和61年～平成4年肺線維症，間質性肺
炎にて加療を受けていた．平成元年には蛋白尿を指
摘されている．
　現病歴：平成4年9月頃から手足の冷感を自覚．
10月には左第III指先端部のチアノーゼ，疹痛が出
現したため10月L■昌当科外来受診動脈閉塞性疾
患が疑われ入院となる．
　入院時血症：身長153．5cm，体重45　kg，血圧
122／80mmHg，労作時に軽度の呼吸苦を訴え，両肺
野にラ音を聴取した．下肢動脈の拍動は大腿動脈，
膝窩動脈ともに触知され，ドップラーによる足背動
脈，後脛骨動脈の血圧は左右とも100mmHgであっ
たが，四肢の筋力低下を訴え，左顧III指および右
第1趾先端部の乾性壊死，両下腿に散在する紫斑を
認めた（図1）．
　入院時検査所見：血液検査所見を表1に示す．血
沈充進（132mm／60　min），好酸球増多症（8％）を
伴狛血球増多症（11100／㎜3），CRP上昇（17．4
mg／dl）などの炎症所見に加え，　BUN，　creatinin値
の上昇などの腎障害の所見，および抗好中球細胞質
抗体（以下ANCA）の陽性が特筆される．
　胸部レントゲンでは両肺野は全体に網状陰影，右
肺野と左下肺野はびまん性の間質性陰影を示した
（図2）．
　血管造影所見：浅，深大腿動脈，膝窩動脈主幹部
は動脈硬化様の所見を認めず，前後脛骨動脈は足関
節部まで良好に造影されるが，大腿部や腓腹部の動
脈末梢は螺旋状に蛇行し，早期に毛細血管床の描出
1993年8月4日受付，1996年9月5日受理
キーワード：血管炎症候群，結節性多発動脈炎，抗ミエロペルオキシダーゼ抗体，抗好中球細胞質抗体，肺線維症．
（別刷請求先：〒300－03茨城県稲敷郡阿見町中央3－20－1東京医科大学霞ケ浦病院循環器外科阿久津博美）
（1）
1996年9月阿久津：他8名：肺線維症の経過中に血管炎症候群をきたして死亡した症例 一　531　一
蜘㌧．．
1轡壕1
二一
・トｮ層
i麟罐
　　　　　　　舞毒
籍謙籔
曝潮齢
牽
’t－t’：’／，　t・g〈f　i．
P．i
図2　入院時胸部レントゲン像．肺野は全体に網状
　　影を示した．
図1入院時下肢所見．両下腿に散在する紫斑（上
　　図）と右第1趾先端部の乾性壊死（下図）を認
　　めた．
表1　入院時検査所見
RBC　3．76×106
Hb　10．2g／dl
Hct　31．50／o
Plt　489×103
Ret　12965WBC　11100　ST　12％　SEG　62％
　Eosl　so／．
　LYMP　160／．
　MoNo　20／．
　BASO　O％
PT
APTT
Fibrinogen
FDP
FDP－E
10．1秒
37．9秒
833　mg／d1
8．3　pt　g／m1
235　ng／ml
T－P
GOT
GPT
LDH
T－Bil
UA
T－cho
TG
BS
BUN
Creat
CPK
IgG
IgA
IgM
IgD
IgE
6．9　g／d1
20　IU／1
16　IU／1
354　IU／l
O．2　mg／d1
8．9　mg／d1
172　mg／d1
90　mg／d1
83　mg／d1
38　mg／d1
2．8　mg／d1
22　IU／1
2180　mg／d1
566　mg／d1
62．5　mg／d1
1．3　mg／dl
　88　U／ml
ESR　132／144
CRP　17．4mg／dl
ASLO　（一）HCV　（一）HBs　（一）TPHA　（一）RA　（＋）LE　（一）抗核抗体　　　　（一）
抗DNA抗体　　（一）
SCL－70抗体　　（一）
LA　（一）ANCA－P　（十）
ANCA－C　（一）
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図3血管造影所見．
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　図4　左膝内側の紫斑部皮膚生検所見（HE染色）．
を認めた．足部では弓状動脈と固有趾動脈の閉塞を，
左上肢では尺骨動脈と指動脈の閉塞を認めた（図
3）．
　皮膚生検所見（図4）：左膝内側の紫斑部の皮膚生
検を行った．真皮の小型動脈壁は壁構造が全周性に
肉芽腫組織で置換され，内腔を狭窄していた．この
肉芽腫は周囲との境界は明瞭で，主に類上皮細胞か
らなり多核巨細胞は認められなかった．内腔面にfi－
brinや翫弄球の付着をみる所があるが，血管壁のfi－
brinoid　necrosisは確認できなかった．周囲には軽
度のリンパ球，好中球，好酸球の浸潤を伴っていた．
病理所見は壊死性血管炎の肉芽期に相当する．
　治療経過：入院後指趾の壊死性病変に対しプロス
タグランディンの静注を開始し，2週間後手指足趾
の疹痛は軽快した．1カ月後には乾性壊死部は脱落：
し四肢の紫斑は消退傾向となった．抗生剤投与によ
り肺炎症状は軽快したが，CRP上昇，赤沈の充進は
持続し，クレアチニン値は3．Og／dlと悪化した．こ
のためステロイドのパルス療法を開始しプレドニゾ
ロンの漸減維持療法を施行した．CRP，赤沈は一時
正常化したが，1カ月後に再度上昇し始め，安静時呼
吸困難，咳漱，喀疾が出現した．2日後急激に血液ガ
スが悪化し呼吸不全状態となったため，人工呼吸器
管理を行った．さらに腎不全に対し人工透析を施行
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した．しかし肺出血を繰り返し人工呼吸器からの離
脱が困難となり，上肢は手関節から末梢が，下肢は
膝関節から末梢が壊死に陥り，10日後多臓器不全状
態となり死亡した．
考 察
　1982年，Daviesら4）により抗好中球細胞質抗体
（anti－neutrophil　cytoplastic　antibody：ANCA）の
存在が報告されて以来，抗好中球細胞質抗体は
Wegener肉芽腫症の疾患標識抗体として注目され
るようになった5）．ANCAは好中球細胞質がびまん
性に染色されるcytoplasmic　ANCA（ANCA－C）
と好中球の核周囲が強く染色されるperinuclear
ANCA（ANCA－P）とに区別される6）7）8）．　ANCA－
Cの対応抗原は大部分がproteinase－3であるが，
ANCA－Pの対応抗原は大部分がミエロペルオキシ
ダーゼ（MPO）である8｝．　ANCA－PはPNの一部や
顕微鏡的PN，特発性半月体形成性腎炎において検
出される9）．
　本症例は血管造影によって動脈硬化性変化が認め
られないこと，皮膚生検で動脈炎が証明されたこと
も考慮すると，下肢に見られた閉塞性血管病変も血
管炎によることが想定される．障害された血管は中
等大の動脈も含まれることから，血管炎そのものは
結節性多発性血管炎にみられるものと同質のものと
考えられる．ANCA－Pが陽性であることから，本例
の血管病変は抗MPO関連血管炎である可能性が濃
厚である．更に，糸球体腎炎を示唆する検査所見，
紅斑，筋力低下もあり，PNの診断基準を満足してい
る10）．従って，肺線維症の経過中に起こったANCA
－Pの出現がいろいろな臓器の血管炎を増強させた
と考えられる症例である．抗MPO抗体による毛細
血管，基底膜の障害機序は明らかではないが，好中
球，単球にはMPOが存在しておりH、02存在下で
強力な殺菌作用と組織障害作用を有する．抗MPO
抗体は好中球を活性化することでMPO，活性酸素，
ケミカルメディエーターの放出を促し毛細血管障害
に働くと考えられている7）．
まとめ
　四肢循環障害で入院した症例において抗MPO抗
体が認められた．動脈閉塞症状はプロスタグランデ
ィンの投与により軽快した．全身炎症症状に対しス
テロイド治療を行ったが，経過中に呼吸不全，腎不
全に陥り不幸な転帰をたどった．血管炎症候群の治
療に際し，対症療法とともに早期かつ慎重なステロ
イド剤や免疫抑制剤の投与が必要である．
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